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Warszawa, 14.10.2019 r.

Recenzja osiagniecia habilitacyjnego oraz dorobku naukowego, dydaktycznego i

organizacyjnego dr Anny Piliszek w zwiazku z postepowaniem habilitacyjnym

Sylwetka habilitantki

Dr Anna Piliszek od poczatku swojej kariery naukowej zwigzana jest z tematyka wczesnego
rozwoju zarodkowego ssakow. Prac¢ magisterska z biologii w zakresie biologii ogdlnej obronita na
Wydziale Biologii Uniwersytetu Warszawskiego w 2001 r. Praca ta zostala wykonana opieka prof.
A. K. Tarkowskiego i dotyczyta roli acetylacji histonow w regulacji transkrypcji w pierwszym
cyklu komérkowym mysich zarodkdw. Nastgpnie, rozpoczeta studia doktoranckie w Instytucie
Genetyki i Hodowli Zwierzat PAN (IGiHZ PAN) w Jastrzebcu, gdzie w 2006 r. uzyskata stopien
doktora nauk rolniczych w zakresie zootechniki za rozprawe pt. ,,Mozliwosci powstawania
chimeryzmu pomig¢dzy bruzdkujacymi zarodkami myszy a komérkami ptodowymi”. Promotorem
tej pracy byt prof. Jacek A. Modlinski. Poniewaz mobilno$¢ miedzynarodowa wciaz nie jest regula,
nawet w karierze mtodych naukowcow, szczegolnie warty podkreslenia i pochwaty jest podoktorski
staz habilitantki wykonany w Sloan Kettering Institute w Nowym Jorku (USA). Dr Piliszek
pracowala tam w $wietnej grupie kierowanej przez prof. A.-K. Hadjantonakis, gdzie kontynuowata
badania zwigzane z przedimplantacyjnym rozwojem zarodkéw ssakow (na modelu mysim) ze
szczeg6lnym uwzglednieniem molekularnych mechanizméw réznicowania pierwotnej endodermy,
jednej z pierwszych powstajacych w zarodku linii komérkowych. 3 z 5 prac zgloszonych do
osiggnigcia habilitacyjnego pochodza wilasnie z tego okresu. Po ukonczeniu stazu, dr Piliszek
wrocita do IGIHZ PAN, gdzie pracuje jako adiunkt w Zaktadzie Embriologii Doswiadczalnej. Po
powrocie zdecydowata si¢ na rozszerzenie swoich badan o mechanizmy rzadzace réznicowaniem
pierwszych linii zarodkowych w przedimplantacyjnych zarodkach krélika. Zmiana organizmu
modelowego byla krokiem odwaznym, gdyz procedury hodowli i manipulacji zarodkami krolika sa
znacznie slabiej dopracowane niz w przypadku myszy, ale tym bardziej godnym uznania.

Poszerzenie naszej wiedzy o mechanizmy kierujgce rozwojem zarodka u ssakéw innych niz mysz

ul. llji Miecznikowa 1, 02-096 Warszawa
tel.: 22 55 41 212, faks: 22 55 41 210

e-mail: aajduk@biol.uw.edu.pl
httn:/hananar hinl 1 adin nl 1



jest szalenie wazne, poniewaz coraz wigcej danych wskazuje, ze rozwdj zarodkowy myszy pod
wieloma wzgledami rézni si¢ od rozwoju zarodkowego innych gatunkéw, w tym zwierzat

hodowlanych i czlowieka.

Ocena osiagniecia habilitacyjnego

W zakres osiggnigcia habilitacyjnego wchodzi 5 prac: 3 oryginalne opublikowane w bardzo
dobrych czasopismach zajmujacych si¢ tematyka biologii rozwoju (Development, Developmental
Biology) oraz 2 przegladowe (w tym jedna w formie rozdzialu w ksigzce). Laczny IF tych
publikacji wynosi ok. 19.4, taczna liczba punktow MNiSW — 155, a taczna liczba cytowan (na
dzien ztozenia dokumentacji): 398 (w tym jedna z prac jest cytowana 269 razy). Habilitantka we
wszystkich tych pracach jest pierwszym autorem (lub wspotautorem), dodatkowo w 3 peni tez
funkcje autora korespondencyjnego. Jej wktad w powstanie tych prac waha si¢ od 30 do 90% i
polegal na zaplanowaniu i przeprowadzeniu do§wiadczen (lub ich czgséci), analizie ich wynikow i
przygotowaniu manuskryptu (w przypadku prac oryginalnych) lub opracowaniu koncepcji pracy i
przygotowaniu manuskryptu (w przypadku prac przegladowych). W przypadku jednej z prac,
badania zostaly sfinansowane z grantu uzyskanego przez habilitantke.

W autoreferacie habilitantka poprzedzita opisy poszczegdlnych prac osiagnigcia krotkim
wstepem, a nastgpnie kazda z prac przedstawita osobno, w kolejnosci chronologicznej. Streszczenia
poszczegoOlnych prac byly bardzo obszerne i wyczerpujace, ale zabrakto mi przedyskutowania
wynikéw opisanych w poszczegolnych pracach w konteks$cie wspotczesnej literatury — niektore z
publikacji zaliczonych do osiggnigcia pochodza sprzed 8-11 lat i jestem ciekawa, jak habilitantka
ocenia przedstawione w nich wyniki z perspektywy czasu, czy zostaly jej zdaniem pozytywnie
zweryfikowane. czy / jak jej zdaniem przyczynity si¢ one do p6zniejszych odkry¢. Mysle, ze takie
przedstawienie osiggniecia podkreslitoby dojrzalos¢ naukowa habilitantki. Uwaga ta nie zmienia
jednak mojej wysokiej i pozytywnej oceny poszczegolnych prac wchodzacych w sktad osiggniecia.

W pierwszej pracy (Plusa et al., 2008) habilitantka wraz ze wspotautorami przeanalizowata
za pomocg barwien immunofluorescencyjnych oraz filmowania poklatkowego zywych zarodkéw
sposob, w jaki dochodzi do wyr6znicowania w mysich blastocystach linii epiblastu i endodermy
pierwotnej. Po raz pierwszy pokazata, ze na stadium moruli i wezesnej blastocysty poszczegdlne
blastomery czesto eksprymuja jednoczesnie molekularne markery epiblastu i endodermy pierwotnej
1 dopiero wraz z rozwojem blastocysty komoérki podtrzymujg syntez¢ markeréw jedynie jedne;j linii,
wyciszajac ekspresje markerow drugiego typu. Dodatkowo, opisata jakie mechanizmy (np. bierne i
czynne przemieszczanie si¢ komorek, apoptoza) biorg udziat w ostatecznej segregacji komorek

epiblastu i endodermy pierwotnej. Zaluje, ze w analizie danych autorzy zdecydowali sie na
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obliczanie czgstosci ekspresji badanych gendéw czy wystepowania badanych zjawisk poprzez
stosunek wszystkich komodrek pozytywnych pod danym wzgledem do wszystkich komorek
przebadanych. To zbytnie uproszczenie niepokazujace ewentualnego zrdéznicowania mig¢dzy
zarodkami. Czgsto$¢ ekspresji/zjawiska powinna by¢ obliczana osobno dla kazdego zarodka, a
nastgpnie usredniana z podaniem odchylenia standardowego (lub mediany 1 QI, Q3). Ta sama
uwaga dotyczy tez pracy trzeciej (Artus et al., 2011) i piatej (Piliszek et al., 2017), wigc nie bede jej
juz powtarza¢ przy ich omawianiu. Nie zmienia to jednak faktu, Ze praca Plusa et al. (2008) jest
bardzo ciekawa. Oprdécz niewatpliwych warto$ci poznawczych, ma ona takze wazny wymiar
praktyczny. Wprowadza bowiem nowe narzedzie badawcze — myszy transgeniczne eksprymujace
histon H2 skoniugowany z GFP pod promotorem Pdgfra. Myszy te sa do tej pory wykorzystywane
w badaniach dotyczacych endodermy pierwotnej przez wiele grup. Osobi$cie uwazam, ze
zademonstrowanie przydatnosci tej linii myszy bylo znacznie wazniejsze od ,,faworyzowanej”
przez habilitantke metody oznaczania stadium rozwojowego zarodkow myszy w odniesieniu do
liczby ich komorek. Wiele zespolow zaobserwowato, ze zarodki izolowane w tym samym czasie
post coitum r6znig si¢ od siebie stadium rozwojowym, i réwnolegle zaczelo postugiwac si¢ liczba
komorek zarodka do doktadnego okreslenia stadium zarodka. Nie wykluczam jednak, ze to wtasnie
w pracy habilitantki metoda ta po raz pierwszy zostala opisana i opublikowana. Podkresli¢ tez
nalezy, ze byla to jedna z pierwszych prac stosujaca, jako kluczowa cze¢§¢ metodyki, filmowanie
poklatkowe zywych zarodkow myszy eksprymujacych wyznakowane fluorescencyjnie biatka.
Wtedy bylo to wcigz pionierskie podejscie, dzi§ ta technika to podstawa badan nad wczesnym
rozwojem zarodkowym zwierzat.

Druga praca (Piliszek et al., 2011) ma charakter metodologiczny i zawiera dokladny opis
procedur izolowania, hodowli in vitro i obrazowania przyzyciowego przed- i poimplantacyjnych
zarodkéw myszy. To cenna publikacja, gdyz przekazuje praktyczna wiedz¢ wraz ze zwykle pilnie
strzezonymi tajnikami metodyki eksperymentalnej szerokiemu kregowi czytelnikow i1 pozwala
innym zespotom na rozszerzenie ich warsztatu doswiadczalnego. Nie jest jednak dla mnie jasne,
jaki byt udzial habilitantki w opracowywaniu opisanych metod wizualizacji.

Trzecia praca (Artus et al., 2011) zawiera dane dotyczace profilu ekspresji czynnikoéw
transkrypcyjnych SOX17 1 SOX 7 oraz ich funkcji w réznicowaniu endodermy pierwotnej w
blastocystach myszy. Habilitantka wraz ze wspotautorami demonstruje, ze SOX 17 jest do§¢ p6zno
pojawiajagcym si¢ w roéznicowaniu pierwotnej endodermy markerem; podobnie SOX 7, ktory
pojawia si¢ tylko w catkowicie zrdznicowanych i wysegregowanych komorkach pierwotnej
endodermy. Ponadto, autorzy udowadniaja, ze SOX 17 nie jest niezbedny do prawidlowego

uformowania w zarodku endodermy pierwotnej. Praca jest cieckawa i1 pokazuje jak skomplikowane
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sa mechanizmy regulujace réznicowanie pierwszych linii komérkowych w zarodku — nawet biatko
(jak SOX 17), ktérego ekspresja $wietnie koreluje z pojawieniem si¢ rdznicujacych w strong
endodermy pierwotnej komoérek, nie musi by¢ koniecznym elementem tego mechanizmu. Co
wiecej, praca ta dodata do listy potencjalnych markerow pierwotnej endodermy dwa nowe biatka, z
ktorych szczegolnie SOX 17 jest obecnie chetnie uzywane przez zespoly zajmujace si¢ podobna
tematyka.

W czwartej pracy (Piliszek et al., 2017) habilitantka ,,porzuca” model myszy i po raz
pierwszy pokazuje, jak przebiega réznicowanie linii endodermy pierwotnej 1 epiblastu w zarodkach
krolika, oraz analizuje réznice w regulacji i przebiegu tego procesu w stosunku do zarodkéw
myszy. To jest naprawde pionierska praca, zastugujaca na uznanie. Odejscie od ,,bezpiecznego”
modelu myszy to odwazna decyzja, pokazujaca, ze habilitantka nie boi si¢ stawiania trudnych pytan
i obierania ryzykownych $ciezek badawczych. Nie chodzi tu tylko o to, ze procedury pracy z
zarodkami krolika sg stabiej dopracowane niz w przypadku myszy, ale i o fakt, ze niezwykle trudno
jest przekona¢ wpierw grantodawcoéw a nastepnie redaktoréw czasopism naukowych o potrzebie
badania mechanizméw poznanych juz dla myszy w innych ssaczych organizmach modelowych.
Habilitantce udalo si¢ ich przekona¢ — dostala grant NCN na realizacje przedstawionych w pracy
badan, a nastgpnie opublikowata ww. prac¢ w bardzo dobrym czasopi$mie. Dzigki temu mozemy
si¢ dowiedzie¢, ze oprocz wielu podobienstw istniejg i znaczace roznice migdzy sposobem regulacji
powstawania pierwotnej endodermy w zarodkach krolika i myszy. Np. zaobserwowano, ze we
wczesnych etapach roznicowania linii epiblastu i pierwotnej endodermy w zarodkach krolika nie
bierze udzialu mechanizm wzajemnej inhibicji ekspresji biatek NANOG i GATA6. Dodatkowo
wykazano, ze w zarodkach krolika, aktywnos$¢ Sciezki ERK jest niezbgdna do prawidlowego
réznicowania w kierunku pierwotnej endodermy (jak u myszy), ale jej zablokowanie jest
niewystarczajace do wywotania réznicowania w kierunku epiblastu (inaczej niz u myszy). Praca ta
ma takze wazny aspekt metodologiczny: habilitantka proponuje w niej system opisujacy kolejne
stadia rozwojowe zarodka krolika oparty na liczbie komoérek zarodka (rundach podziatowych).

Piata praca (Piliszek 1 Madeja, 2018) stanowi bardzo ciekawy i obszerny przeglad obecnej
wiedzy na temat mechanizméw regulujacych przedimplantacyjny rozwoj zarodkdéw rdznych
gatunkow ssakow — myszy, krolikow, zwierzat hodowlanych. Habilitantka wraz ze wspotautorka
porusza temat aktywacji genomu zarodkowego, metabolizmu zarodka i réznicowania pierwszych
linii komorkowych. Autorki analizujg podobienstwa i roznice w przebiegu tych proceséw u roznych
gatunkOw 1 starajg si¢ je powigza¢ z rozmiarami zarodkow, typem implantacji czy dlugos$cig okresu

przedimplantacyjnego.
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Reasumujgc, uwazam, ze prace tworzace osiggnigcie habilitacyjne dr Piliszek tworza spojny
tematycznie cykl, ktory wnosi oryginalny i wartosciowy wktad w rozwdj naszej wiedzy na temat
wczesnego rozwoju zarodkowego ssakow. Oprdocz niewatpliwych wartos$ci poznawczych, prace te
maja tez istotny aspekt praktyczny: powiekszyty warsztat badawczy biologii rozwoju o nowg lini¢
reporterowg myszy, nowe markery endodermy pierwotnej czy nowy system klasyfikowania
poszczeg6lnych stadiow rozwojowych zarodka krolika. Osiggniecie habilitacyjne dr Piliszek
przyczynito si¢ nie tylko do postepu naukowego w biologii rozwoju, ale i w zootechnice. Jej prace
pozwalaja lepiej zrozumie¢ rozwoj zarodkowy ssakéw, co jest niezbedne do opracowania
skutecznych metod wspomaganego rozrodu zwierzat. W tym kontekscie na podkreslenie zastuguje
zmiana modelu badawczego stosowanego przez habilitantke, z myszy na krolika, ktorego rozwoj
zarodkowy bardziej przypomina rozwoj innych zwierzat hodowlanych. Podsumowujac, oceniam
osiggnigcie habilitacyjne dr Anny Piliszek bardzo wysoko i uwazam, Ze spelnia ono wszystkie
wymogi dzieta stanowigcego podstawe do ubiegania si¢ o stopien doktora habilitowanego w

dziedzinie nauk rolniczych w dyscyplinie zootechnika.

Ocena dorobku naukowego habilitantki

Na dorobek naukowy habilitantki sktada sig¢, oprocz 5 prac wymienionych w osiagnig¢ciu
habilitacyjnym, 9 prac oryginalnych i 5 przegladowych opublikowanych w czasopismach z listy
JCR o zréznicowanej randze w reprezentowanej dyscyplinie (IF wahajacym si¢ od 0.285 do ok. 6.2,
czasopisma z Q1-Q3). W 2 pracach jest ona pierwszym autorem, w jednej — korespondencyjnym.
Dodatkowo, dr Piliszek jest tez wspolautorka 2 prac przegladowych i1 2 oryginalnych
opublikowanych w czasopismach spoza listy JCR (wszystkie przed uzyskaniem stopnia doktora)
oraz 2 prac przegladowych opublikowanych w formie rozdziatu w ksigzce. Jej wktad w publikacje
niewchodzace w sktad osiggnigcia habilitacyjnego polegatl zazwyczaj na wykonaniu czg$ci
doswiadczen (prace oryginalne) lub wspotudziale w opracowaniu koncepcji pracy (prace
przegladowe) oraz w wspoludziale w przygotowaniu manuskryptow. Laczny IF prac
niewchodzacych w sktad osiggnigcia habilitacyjnego wynosi ok. 48.5 (wszystkich prac wraz z
osiggnieciem: ok. 67.9), 1 byly one cytowane 425 razy (wszystkie prace wraz z osiaggni¢ciem: §23),
co daje habilitantce indeks Hirscha rowny 10. Wszystkie prace habilitantki dotycza wczesnego
rozwoju zarodkowego ssakow, mechanizméw nim rzadzacych oraz sposobow jego badania.
Zagadnienia te sg kluczowe nie tylko dla biologii rozwoju, ale i dla zootechniki, jako nauki
zajmujacej si¢ m.in. optymalizacjg technik rozrodu zwierzat. Wskazniki bibliometryczne kolejnych

publikacji w dorobku habilitantki wydatnie $wiadcza o jej rozwoju naukowym — publikuje ona w
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coraz lepszych czasopismach. Praca habilitantki zostata doceniona w 2009 r. I nagroda (zespotow3a)
Wydziatu Nauk Rolniczych, Le$nych i Weterynaryjnych PAN.

Dr Piliszek w czasie swojego doktoratu i stazu podoktorskiego uczestniczyla jako
wykonawca w 5 grantach. Nalezy podkresli¢ i pochwali¢, ze po zakonczeniu stazu samodzielnie
zdobywala fundusze na swoje badania — kierowata/kieruje 2 grantami NCN: Sonata i Sonata Bis.
Swiadczy to o jej naukowej dojrzatosci.

Analizujac dorobek naukowy dr Piliszek nie mozna nie zauwazy¢, ze ma ona wyjatkowa
zdolno$¢ do zadzierzgania i podtrzymywania wspotpracy naukowej, zaréwno z osrodkami
krajowymi (np. Uniwersytet Przyrodniczy w Poznaniu), jak i zagranicznymi (np. University of
Manchester).

Warto réwniez zaznaczy¢, ze dr Piliszek bardzo aktywnie uczestniczy w miedzynarodowym
obiegu naukowym: wyglaszata referaty na 5 i prezentowala plakaty na 10 mig¢dzynarodowych
konferencjach, dodatkowo byla wspoétautorka 19 doniesien na konferencje migdzynarodowe
prezentowanych przez jej kolegow. Co rzadko si¢ zdarza, z dokumentacji habilitantki wynika, ze
czesciej prezentuje ona swoja prace na spotkaniach migdzynarodowych niz krajowych. W czasach,
gdy nauka przestata by¢ sprawa lokalng, a stala si¢ globalna, zastuguje to na uznanie.
Zaangazowanie habilitantki w umi¢dzynarodowienie jej wynikow badawczych potwierdza fakt, ze
jest ona cztonkiem 3 mi¢dzynarodowych towarzystw naukowych. Nie oznacza to jednak, ze
habilitantka pomija w swojej aktywnos$ci upowszechniajagcej wyniki badan $rodowisko krajowe.
Jest ona aktywnym czlonkiem Towarzystwa Biologii Rozrodu, uczestniczy w zjazdach
Towarzystwa, a takze dziala w jego warszawskim oddziale.

Podsumowujac, uwazam, ze dorobek naukowy dr Anny Piliszek z nawiazka spetnia wymogi
stawiane kandydatowi do stopnia doktora habilitowanego w dziedzinie nauk rolniczych w
dyscyplinie zootechnika. Na szczegélne uznanie zastuguje fakt, ze jest ona naukowcem
rozpoznawalnym mie¢dzynarodowo — w czasie stazu podoktorskiego pracowata w bardzo dobrym
o$rodku zagranicznym, prowadzi aktywna wspoOtprace miedzynarodowa, czgsto uczestniczy w

konferencjach mi¢dzynarodowych, publikuje w uznanych czasopismach z listy JCR.

Ocena dorobku dydaktycznego, popularyzatorskiego i organizacyjnego habilitantki

Jak na osobe pracujaca w instytucie PAN, a zatem nieposiadajaca obowigzkoéw
dydaktycznych typowych dla pracownikéw uczelni, dr Piliszek bardzo aktywnie angazuje si¢ w
dziatalno$¢ szkoleniowa. Wielokrotnie prowadzita roznego typu warsztaty dotyczace technik pracy
z zarodkami ssakow, a takze przygotowywata i prowadzita wyklady dla studentow wybranych

uczelni rolniczych dotyczace rozwoju zarodkowego ssakow. Dodatkowo przygotowala oraz
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prowadzita zajecia dotyczace technik pracy z zarodkami ssakow dla stuchaczy studium
doktoranckiego KNOW ,.Zdrowe zwierz¢ — bezpieczna zywno$¢”. Habilitantka opiekowata si¢
réwniez 9 stazystami (studentami i absolwentami réznych uczelni wyzszych) i1 petnita/peini role
promotora pomocniczego w 4 przewodach doktorskich.

Habilitantka che¢tnie zajmuje si¢ rowniez popularyzacja nauki. Tu na szczegdlne uznanie
zastuguje jej zaangazowanie w prowadzenie réznorakich zaje¢, w tym praktycznych, dla uczniéw
szkot srednich. W dokumentacji habilitacyjnej wyliczono 13 takich wydarzen w ostatnich 7 latach.

Habilitantka wykazata si¢ takze osiggnigciami organizacyjnymi. Brala czynny udzial w
powstaniu Visegrad Group Society for Developmental Biology (V4SDB) oraz w organizacji
pierwszej konferencji tego towarzystwa (Brno, 2018 r.). Od 2016 r. kieruje Laboratorium
Mikroskopii Fluorescencyjnej i Konfokalnej w IGiHZ PAN. Takze od 2016 r. jest czlonkiem
Zespolu Doradczego ds. Dobrostanu Zwierzat w IGiHZ PAN. Juz druga kadencje reprezentuje
niesamodzielnych pracownikéw naukowych w Radzie Naukowej IGiIHZ PAN.

Podsumowujac, uwazam, ze dorobek dydaktyczny, popularyzatorski i organizacyjny dr
Anny Piliszek w zupelnosci spelnia wymogi stawiane kandydatowi do stopnia doktora
habilitowanego. Na szczego6lng pochwale zastuguje tu fakt ogromnego zaangazowania habilitantki
w dziatalno$¢ szkoleniowo-popularyzacyjna: przygotowywanie zaje¢ dla studentow i uczniéw szkot
$rednich. Moim zdaniem, bardzo waznym wkladem w integracje S$rodowiska naukowego
zajmujgcego si¢ rozwojem zarodkowym zwierzat jest tez zaangazowanie habilitantki w powstanie

V4SDB i organizacja zatozycielskiej konferencji tego towarzystwa.

Whiosek koncowy

Reasumujac, wysoko oceniam zaré6wno osiagni¢cie habilitacyjne, jak i dorobek naukowy,
dydaktyczny, popularyzatorski i organizacyjny dr Anny Piliszek. Bioragc pod uwage wszystkie
przytoczone przeze mnie argumenty uwazam, ze spelnia ona wymogi stawiane kandydatom do
otrzymania stopnia naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk rolniczych w dyscyplinie
zootechnika w §wietle Ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. Ust. nr 65, poz. 595, z p6zniejszymi zmianami) i
popieram wniosek o nadanie jej stopnia doktora habilitowanego. Jednoczesnie wnoszg o

nagrodzenie jej osiggnigcia stosownym wyrdznieniem.
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